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Metalloproteine sind von großer Bedeutung fu¨r viele komplizierte biologische Prozesse in
der Natur. Hierbei ko¨nnen oft synthetisch schwer zuga¨ngliche Produkte unter milden Reakti-
onsbedingungen mit hohen Umsatzraten erhalten werden. Im Bereich der bioanorganischen
Chemie geho¨rt die Aufkla¨rung der Funktionsweise am aktiven Zentrum zu einer zentralen
Fragestellung. Neben der direkten Untersuchung an isolierten Enzymen werden ha¨ufig
niedermolekulare Modellsysteme hergestellt, die das aktive Zentrum und die Funktion nach-
ahmen ko¨nnen. Dies wird auch gemacht fu¨r die Tyrosinase. Diese za¨hlt zu den Kupfer Typ-3
Proteinen. Sie fu¨hrt die ortho-Hydroxylierung und Zwei-Elektronen-Oxidation von L-Tyrosin
zu L-DOPAchinon in der Melaninbiosynthese durch.
Diese Arbeit bescha¨ftigte sich mit der Entwicklung, Synthese und Untersuchung von mono-
und binuklearen Modellsystemen fu¨r das kupferhaltige Enzym Tyrosinase.
Im ersten Teil dieser Arbeit werden mononukleare Modellsysteme entwickelt. Die bi- oder
tridentaten Liganden sind auf der Grundlage rationaler U¨berlegungen aus vorangegangenen
Studien aufgebaut. Es wurden zwei neue pyridin- und pyrazolhaltige und drei pyridin- und
triazolhaltige Systeme mit bidentatem Ligandendesign sowie drei pyrazolhaltige Systeme
mit tridentatem Ligandendesign synthetisiert. Alle mononuklearen Systeme wurden in Re-
aktivita¨tsstudien mit diversen monophenolischen Substraten auf eine Tyrosinase-Aktivita¨t
untersucht. Die gebildeten ortho-Chinone und die charakteristischen Kupfer/Sauerstoff-
Intermediate wurden mittels verschiedener spektroskopischer Methoden detektiert und unter-
sucht. Im Zusammenhang mit den strukturellen Unterschieden der eingesetzten Liganden
und deren Kupfer(I)-Komplexen wurde die Umsetzung mit verschiedenen Substraten bewer-
tet, sodass Aussagen u¨ber den sterischen und elektronischen Einfluss des Ligandengeru¨sts
gemacht werden konnten.
Im zweiten Teil dieser Arbeit werden Ligandendesigns entwickelt, die dazu in der Lage
sind einen binuklearen Kupfer(I)-Komplex auszubilden. Dies geschah ebenfalls auf Ba-
sis vorangegangener Studien und quantenchemischer Rechnungen. Es wurden mehrere
pyridin- und pyrazolhaltige tetra- und hexadentate Liganden synthetisiert, und deren Koor-
dination mit Kupfer(I)-Pra¨kursoren untersucht. Mit den Kupfer(I)-Komplexen wurden Reakti-
vita¨tsstudien mit monophenolischen Substraten durchgefu¨hrt. Bei den binuklearen Systemen
lag der Schwerpunkt auf der Isolation und besseren Charakterisierung von Kupfer/Sauerstoff-
Intermediaten, wodurch die grundlegenden Reaktionsmechanismen in den Modellsystemen




Metalloproteins are essential for many biological processes. Difficult-to-access organic com-
pounds can be obtained under mild reaction conditions as well as high turnover numbers.
For the research area of bioinorganic chemistry the elucidation of the active center and its
functions is of utmost importance. If procurable, investigation of the enzyme can be done
directly or by synthesis of small-molecule model systems, which mimic the active center. This
can be done for the enzyme tyrosinase as well. It is classified as a copper type-3 protein
and catalyzes the ortho-hydroxylation and subsequent two-electron oxidation of L-tyrosine to
L-DOPAquinone. Thus, it mediates the initial steps of the melanine biosynthesis.
This thesis focuses on the development, synthesis and characterisation of mono- and bi-
nuclear model systems for the enzyme tyrosinase.
In the first part of this work mononuclear model systems were developed. On the basis of
previous studies and rational considerations new bi- and tridentate ligands were devised.
Two new pyridyl- and pyrazolyl-containing and three pyridyl- and triazolyl-containing systems
with a bidentate ligand design as well as three pyrazolyl-containing systems with a tridentate
ligand design were synthesized. Reactivity studies with various monophenolic substrates
were performed in order to study a tyrosinase activity. The corresponding ortho-quinones
and the copper/oxygen intermediates were detected by different spectroscopic methods. In
this context the results of the different heterocyclic systems were compared in regard to their
steric and electronic structure, and the influence of the N-heterocyclic groups on the activity
of the derived copper complexes was investigated.
The second part of this work mainly deals with the development of ligands for the formation of
binuclear copper(I) complexes. Based on earlier studies and quantum chemical calculations
new tetra- and hexadentate ligands were designed. Several pyridyl- and pyrazolyl-containing
ligands were synthesized, and their coordination chemistry towards copper(I) salts was
evaluated. The reactivities of the derived copper(I) complexes towards different monophenolic
substrates were studied. For the binuclear systems the emphasis of the studies laid on
an improved isolation and characterisation of copper/oxygen intermediates providing new
insights into the fundamental reaction mechanims of the investigated model systems.
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